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GENRE ET DOULEUR: INFLUENCE DU CYCLE 
MENSTRUEL SUR LE SEUIL EXPERIMENTAL 
D’APPARITION DE LA DOULEUR. 
RESUME 
Les variations hormonales liées au cycle menstruel pourraient partiellement 
expliquer la différence de perception douloureuse liée au genre comme le 
suggèrent plusieurs travaux expérimentaux.  
Nous avons testé 3 stimuli (électrique, thermique, mécanique) chez 23 
femmes avec (n=13) et sans (n=10) contraception, durant un cycle entier. 
Les seuils nociceptifs évalués par un stimulus électrique (réflexe nociceptif 
RIII) tendent à être plus bas, chez les sujets sans contraception. Lors de 
l’ovulation cette différence est significative (p=0,04). On ne retrouve pas cette 
différence avec les stimuli thermiques et mécanique.  
Ces observations suggèrent que le pic de LH et d’oestrogènes ont un impact 
sur le seuil nociceptif, par un mécanisme qui reste à élucider. Ces résultats 
demandent à être répétés dans une étude de plus grande envergure et 
comprenant diverses modalités de stimulations, la nature du stimulus jouant 
probablement également un rôle. 
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I. INTRODUCTION 
I.1 DIFFÉRENCE HOMME - FEMME. 
Douleur clinique 
Dans la plupart des études épidémiologiques, les femmes sont plus 
fréquemment sujettes que les hommes à des douleurs transitoires ou 
permanentes d'étiologies diverses. Cette différence d’expérience de la 
douleur liée au genre commence à émerger dès l'adolescence et se poursuit 
ensuite dans la vie adulte. Les femmes font par ailleurs l'expérience d'un 
certain nombre de douleurs spécifiques, liées aux fonctions biologiques (cycle 
menstruel, grossesse, accouchement). 
Une revue de 105 études épidémiologiques (Medline et Psychlit) s’intéressant 
à  différents types de douleurs considérées comme communément ressenties 
(céphalées, douleurs musculo-squelettiques, abdominales, de la sphère oro-
faciale et douleurs rachidiennes) met en évidence, une incidence, une 
intensité et une durée des douleurs plus élevées chez les femmes que chez 
les hommes pour les céphalées, tous types confondus. On retrouve la même 
tendance pour les douleurs musculo-squelettiques (particulièrement celles 
touchant le cou, les épaules, les membres supérieurs et les hanches) et pour 
les douleurs abdominales (y compris lorsqu’on exclut  les dysménorrhées). 
Pour les douleurs de la sphère oro-faciale et les douleurs rachidiennes la 
tendance est moins nette (Unruh.et al,1996). 
Par ailleurs, on note une prévalence feminine dans certaines conditions 
douloureuses telles que migraines, céphalées de tension, fibromyalgie, 
polyarthrite rhumatoïde, syndrome du colon irritable et dysfonction de 
l’articulation temporo-mandibulaire (Berkley et al 1997, Unruh et al 1996). 
Stimuli nociceptifs expérimentaux 
Dans le domaine de la douleur expérimentale, plusieurs auteurs ont cherché 
à mettre en évidence une différence entre l'homme et la femme en utilisant 
divers stimuli nociceptifs. D’une méta-analyse retenant vingt-deux études 
répondant à des critères de sélection tels que puissance et méthodologie 
comparable, on tire que le seuil d’apparition de la douleur et le seuil de 
tolérance à la douleur chez la femme sont systématiquement plus bas que 
chez l'homme, que le stimulus soit mécanique, électrique ou thermique. 
L’importance de « l’effet genre » varie selon les stimuli employés, 
probablement parce qu’ils ne mettent pas en jeux les mêmes circuits 
neuronaux. Elle est la plus marquée pour les stimuli mécaniques, qualifiée de 
modérée pour les stimuli électriques et marginale pour les stimuli thermiques 
(Riley et al.,1998).  
La revue des études épidémiologiques et des études expérimentales 
témoigne d’une différence liée au genre dans la perception douloureuse. La 
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nature de cette différence est probablement multifactorielle : somme de 
facteurs biologiques, psychologiques et sociaux. Enfin, dans des conditions 
expérimentales, le type de stimulus appliqué ou le sexe de l’examinateur ont 
probablement leur propre influence.  
I.2 DOULEUR ET CYCLE MENSTRUEL 
Les variations biologiques liées au cycle menstruel pourraient partiellement 
expliquer la différence observées entre les hommes et les femmes. Il s'agit en 
effet d'un processus majeur entraînant des changements hormonaux 
significatifs (Liebenluft et al., 1994). 
Il est classiquement divisé en 4 phases ayant chacune des caractéristiques 
endocriniennes propres. La phase folliculaire qui s'étend du dernier jour des 
menstruations jusqu'à l'ovulation est marquée par une augmentation 
progressive de FSH hypophysaire et d’œstrogènes sécrétés par le follicule 
ovarien. Un pic de LH hypophysaire déclenche au 14ème  jour environ 
l'ovulation, précédée le 13ème  jour d'une augmentation rapide de la production 
d’œstrogènes. La 3ème  phase, phase lutéale, est caractérisée par un taux 
croissant de progestérone, un taux décroissant de LH et d'œstrogènes, ainsi 
qu'un taux bas de FSH. La concentration des quatre hormones est finalement 
basse pendant la phase de menstruation (Silbernagl et Despopoulos., 1992).  
Ces fluctuations hormonales exercent une influence au niveau de l’humeur, 
probablement par une action centrale des oestrogènes à différents niveaux de 
la transmission sérotoninergique (Rubinow et al., 1998). 
De même, le cycle menstruel semble moduler plusieurs autres symptômes 
d’ordre psychologiques, tels que fatigue, anxiété, stress, insomnies, irritabilité, 
troubles de la concentration, plus marqués, par exemple, en phase lutéale 
dans un collectif de 16 patientes fibromyalgiques ainsi que dans un groupe de 
16 contrôles (Anderberg et al., 2000). 
Dans le domaine de la douleur clinique, on reconnaît également une influence 
du cycle menstruel sur la survenue des crises de migraines ou sur les pics de 
douleur chez les femmes souffrant de douleurs chroniques de l’articulation 
temporo-mandibulaire (ATM), plus fréquents en général lors des phases pré-
menstruelles et menstruelles (Dao et al., 1997, Hapidou et al., 1998). 
On décrit aussi, chez des patientes fibromyalgiques, une recrudescence des 
symptômes en phase perimenstruelle (Anderberg et al., 2000). 
Plusieurs études expérimentales ont été menées pour isoler un effet du cycle 
menstruel sur le seuil de la douleur.  
Une méta-analyse de 1999, ne retenant que sept des seize études publiées 
alors sur le sujet, conclut que les seuils d’apparition et de tolérance à la 
douleur sont plus élevés en phase folliculaire, lorsqu’on utilise un stimulus 
thermique ou mécanique, alors qu’il est plus élevé en phase lutéale lorsqu’on 
utilise un stimulus électrique (Riley et al., 1999). Toutefois en reprenant les 
études inclues dans cette méta-analyse et en y ajoutant celles parues après 
1999 (cf. description ci-dessous), il est difficile de systématiser un "effet 
phase". Cette difficulté provient probablement du fait que l'emploi de 
méthodologies différentes (caractéristiques des sujets sélectionnés et stimuli 
expérimentaux utilisés) limite la comparaison des études. 
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Nous avons donc mené une étude portant sur des volontaires sains féminins 
en âge de reproduction, réparties en 2 groupes : femmes sous contraception 
(n=13), femmes sans contraception (n=10). Chez chaque volontaire, nous 
avons testé pendant un cycle entier les seuils d’apparition de la douleur en 
réponse à un stimulus électrique, thermique et mécanique. Nous avons 
également testé un seuil de tolérance à la douleur en réponse à un stimulus 
thermique.  
II. DESCRIPTION DES ETUDES 
II.1 STIMULUS ÉLECTRIQUE: 
En utilisant un stimulus électrique appliqué à la surface de la peau au niveau 
de l'abdomen, dans le tissus sous-cutané ou dans le muscle, chez des 
femmes dysménorrhéiques ou non ainsi que chez un groupe contrôle 
masculin, on met en évidence des seuils de la douleur  plus élevés en phase 
lutéale, chez toutes les femmes, indépendamment du site stimulé (p<0,01). 
Les seuils les plus bas sont observés en période périovulatoire pour la peau 
et en période périmenstruelle pour le muscle et le tissus sous-cutané. Chez 
les femmes ne souffrant pas de dysménorrhées, l'impact du cycle menstruel 
sur le seuil de la douleur est significatif lors d'une stimulation des 3 zones 
testées, alors qu'en cas de dysménorrhée, l'impact du cycle n'est retrouvé 
que pour la stimulation des muscles abdominaux (Giamberardino et al., 
1997).  
Chez 14 sujets féminins, sans dysmenorrhées et sans contraception, 
l’apparition du réflexe nociceptif de flexion (RIII), obtenu par stimulation 
électrique transcutanée du nerf sural et enregistré au niveau du muscle 
biceps femoral, est observé à une intensité de courant moindre en phase 
lutéale qu’en phase folliculaire (p=0,05) (Tassorelli et al., 2002). 
II.2. STIMULUS MECANIQUE. 
Chez 36 femmes sans contraception orale et chez 30 utilisatrices d'une 
contraception, on applique avec le pouce une pression de 1 kg sur 13 points 
du corps, comportant des points critères diagnostic de la fibromyalgie, des 
points considérés comme particulièrement sensibles dans des études 
antérieures et des points contrôles. Le nombre de points sensibles est 
significativement plus élevé en phase folliculaire dans le groupe de femmes 
sans contraception (p<0,01). Cette variation n’est pas retrouvée dans le 
groupe de femmes avec contraception. Lorsqu’on applique une pression sur 9 
de ces différents points pour établir un seuil de détection douloureux, au 
moyen d’un dolorimètre (Pain Diagnostics and Thermography, Great Neck, 
NY) on ne trouve pas d’influence significative des phases du cycle menstruel 
sur les valeurs de ces seuils quel que soit le status contraceptif (Hapidou et 
al., 1998). 
Au moyen d’un algomètre à pression électronique, le seuil de détection de la 
douleur a été mesuré chez 15 femmes, sans contraception orale et non 
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sujettes aux dysménorrhées, au niveau de l’abdomen, du bas du dos, de 
l’avant-bras et de la rotule. Le seuil est significativement plus bas pendant 
l’ovulation que pendant les autres phases du cycle menstruel, lorsqu’on 
stimule au niveau du dos (p<0,002). On ne met pas en évidence de différence 
lorsqu’on stimule au niveau des autres sites (Bajaj et al., 2001). Le même 
dessin d’étude est repris chez 20 femmes dysménorrhéiques. Le seuil est 
cette fois plus bas en phase menstruelle, quelles que soient les zones testées 
(p<0,01) (Bajaj et al., 2002). 
Toujours au moyen d’un algomètre à pression électronique, le seuil de 
détection de la douleur au niveau de l’articulation temporo-mandibulaire 
(ATM) (muscle temporal et muscle masseter)et au niveau d’un site 
contrôle (le pouce), a été testé chez 20 femmes (10 avec contraception, 10 
sans), ne souffrant pas de dysfonction de l’ATM. Pour les 3 sites, dans les 2 
groupes de femmes, le seuil est abaissé en phase périmenstruelle (p<0,01) 
(Isselée et al., 2001). 
Pendant 12 semaines consécutives, le même jour de la semaine, le seuil de 
la douleur au niveau de 18 points de fibromyalgie et au niveau de 4 points 
contrôles a été mesuré chez 9 volontaires féminins, ne souffrant pas de 
fibromyalgie. Les phases du cycle menstruel ont été définies 
rétrospectivement à la fin des 12 semaines pour chaque femme. Le seuil de 
la douleur varie pour chaque individu lors d’un cycle menstruel, mais ces 
variations ne sont pas systématisables sur les 3 cycles testés (Johns et al., 
1999). 
II.3. STIMULUS THERMIQUE. 
L'apparition d'un désagrément ainsi que le seuil de tolérance à la douleur a 
été mesuré au moyen d'un "cold pressor test" (immersion du bras dans un 
bain d'eau à zéro degré) chez 46 femmes, réparties en deux groupes selon 
leur status dysménorrhéique. L'apparition du seuil de désagrément est plus 
précoce en phase lutéale qu'en phase folliculaire dans les 2 groupes, 
indépendamment de la présence ou non d'une dysménorrhée 
(p=0,02)(Hapidou et al.,1988). Par contre pour le seuil de tolérance, une 
variation significative en fonction des phases du cycle n'est pas mise en 
évidence.  
Une seconde étude utilise le cold pressor test à 2 périodes distinctes du cycle 
menstruel (jours 2 à  4 et jours 20 à 24) chez 24 femmes. Le seuil de 
détection de la douleur est ici plus élevé lors de la deuxième période, qui 
correspond à la phase lutéale(p<0,05). On ne retrouve pas cet effet de phase 
pour le seuil de tolérance. (Hellström et al., 2000). 
Au moyen d’un dolorimètre délivrant de la chaleur radiante d’intensité 
croissante, sur l’avant-bras pendant 3 secondes, on met en évidence chez 12 
femmes sans contraception orale, une sensibilité accrue pendant l’ovulation 
(P<0.03), non retrouvée dans un groupe contrôle de 12 femmes avec 
contraception, ni dans un groupe contrôle masculin (10 sujets). (Goolkasian et 
al., 1980). 
La sensibilité à la chaleur a également été testée chez 11 femmes sans 
contraception en utilisant une thermode entre 38 et 50 degré en phase 
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folliculaire, ovulatoire et lutéale. Une tendance à un seuil plus élevé en phase 
folliculaire se dessine, sans toutefois être significative (Fillinghim et al., 1997). 
Finalement chez 15 femmes, sans contraception orale et non 
dysménorrhéiques, le seuil thermique de détection douloureux (thermode) au 
niveau de l’abdomen est abaissé pendant l’ovulation(p<0,002), alors qu’il ne 
varie pas significativement suivant les phases du cycle lorsqu’on applique le 
stimulus au niveau du bas du dos, du bras ou de la rotule (Bajaj et al., 2001). 
Dans une population de femmes souffrant de dysménorrhées, ce seuil est 
systématiquement plus bas en phase menstruelle (p<0,001), quel que soit le 
site testé (Bajaj et al., 2002). 
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Tableau 1. Récapitulation des études sur le cycle menstruel: Seuil de la 
douleur 
 Phases 
  menstruelle folliculaire ovulation lutéale prémenstruelle 
Cold pressor 
test 
 ­ (Hapidou et al 
1988)5 
 ¯ (Hapidou 
et al 1988)5 
­ 
(Hellstrom 




¯ (Goolkaisan et 
al 1980) 





 ¯ (Goolkaisan 
et al 1980) 
abdomen ¯(B





 Peau ¯  
  
(Giamberardino 
et al 1997) 
 ­ 
(Giamberar
dino et al 
1997)1 
¯(Tassorelli 
et al 2002) 
Muscle, tissus 





¯(Bajaj et al 
2002)4 
0 variation 




max. de points 
sensibles  








dos ¯ (Bajaj et 
al 2001)3 
0 variation 
(Johns et al 
1999) 
0 variation 
(Johns et al 
1999) 
min. de points 
sensibles 
 (Hapidou et al 
1998)  
¯ (Isselée et al 
2001) 
0 variation (Johns 
et al 1999) 
 
1. Indépendemment du site stimulé 
2. Groupe de femmes sans contraception, non retrouvé ds le groupe contraception 
3. Chez le volontaire sain 
4. Population souffrant de dysménorrhées 
5. Seuil d’apparition de la douleur, pas de variation pour le seuil de tolérance 
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III. OBJECTIF DE L'ETUDE 
Cette étude a pour objet d'évaluer la variation des seuils objectif et subjectif 
d'apparition de la douleur ainsi que la variation du seuil de tolérance à la 
douleur en fonction du cycle menstruel en réponse à divers stimuli 
expérimentaux : stimulus électrique (RIII), stimulus thermique (thermode, cold 
pressor test) et stimulus mécanique (dolorimètre à pression), chez des 
femmes avec et sans contraception. 
IV. DESCRIPTION DE L'ESSAI 
IV.1. SUJETS :  
23 femmes en âge de procréer, non ménopausées, âge minimum: 18 ans, 
âge maximum 40 ans. Un groupe sous contraception orale (13 sujets), un 
groupe sans contraception orale (10 sujets). L'étude se déroule sur un cycle 
entier. Les 2 investigatrices sont des femmes. 
IV.2. CRITÈRES D'EXCLUSION:  
Prise de médicaments ou affection médicale susceptible de modifier le seuil 
de la douleur, altération de la capacité de discernement, mauvaise 
compréhension de la langue française. 
IV.3. DESSIN  
L'investigatrice principale est en aveugle par rapport : 
- à la prise ou non de contraceptifs,  
- au déroulement du cycle lors des tests 
- à la douleur spontanée, testée avant chaque mesure   
- à l'état d'humeur et de fatigue testés avant chaque mesure 
Une seconde investigatrice est responsable, lors de l'entretien d'inclusion, de 
récolter les données concernant le cycle (durée, date des dernières règles, 
prise de contraception, douleurs spontanées, trouble de l'humeur). Afin de 
garder le caractère aveugle de l'investigatrice principale, l'inclusion des 
femmes n'a pas lieu systématiquement le 1er jour des règles, mais à tout 
moment du cycle. Seule la deuxième investigatrice est au courant du jour du 
cycle du volontaire, auquel débute l'étude. C'est aussi elle qui signale la fin de 
l'étude à l'investigateur principal lorsqu'un cycle est terminé.  
Le cycle menstruel est divisé en quatre phases, selon la variation hormonale 
théorique : phase menstruelle : jours 1à 5 (taux de FSH, LH bas), phase 
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folliculaire : jours 6 à 12 (taux croissant de FSH et d’œstrogène ovarien), 
ovulation : jours 13 à 16 (pic de LH et augmentation rapide du taux 
d’œstrogène), phase lutéale : jours 17-28-35 (taux croissant de progestérone, 
décroissant de LH et d’oestrogènes, faible taux de FSH). 
Pour chaque volontaire la détermination des phases du cycle se fait sur la 
base du calendrier, à partir du premier jour des règles. 
IV.4. DÉROULEMENT DE L'ÉTUDE : 
Au début de chaque séance, une mesure de la douleur spontanée et de l'état 
d'humeur et de fatigue est réalisée au moyen d'une échelle analogique 
visuelle (EVA). Un jus d'orange est donné en début de mesure pour éviter les 
variations dues à la glycémie. Pour le RIII, la thermode et le cold pressor test 
les mesures sont effectuées sur le même membre pour toutes les séances. 
Pour la pression, le dolorimètre est appliqué sur 6 points prédéfinis. Les 
volontaires sont allongés dans un fauteuil pour les 3 tests.  
Les différents tests se déroulent toujours dans le même ordre. 
Les mesures ont lieu 3 fois par semaine (entre 12 et 15 mesures, selon 
longueur du cycle), à des jours prédéterminés et à la même heure (10 
minutes après prise du jus de fruit). 
Avant le début de l'étude, on effectue une séance d'entraînement pour 
diminuer le stress lié à la nouveauté. 
IV.5. PARAMÈTRES MESURÉS: 
Seuil d'apparition de la douleur subjectif (échelle visuelle analogique entre 
0 et 10,échelle sensitive, échelle affective ) et objectif (RIII) en réponse à une 
stimulation électrique du nerf sural. 
Seuil d'apparition de la douleur subjectif en réponse à un stimulus 
thermique (thermode) 
Seuil d'apparition de la douleur subjectif en réponse à un stimulus 
mécanique (dolorimètre) 
Seuil de tolérance à la douleur subjectif en réponse à un stimulus thermique 
(immersion dans l'eau froide) 
IV.6. METHODE D'EVALUATION 
Stimulus électrique : réflexe nociceptif de flexion (RIII)  
La stimulation électrique transcutanée sélective, appliquée dans notre 
laboratoire pour l'obtention du réflexe RIII, provoque une activation et un 
recrutement des fibres Ad qui, selon l'intensité du stimulus délivré, sont 
ressentis comme une perception tactile ou à type de piqûre bien localisée et 
fugace, s'interrompant immédiatement à l'arrêt du stimulus.  Il a été démontré 
qu’il existe une corrélation étroite entre le seuil d’apparition de ce réflexe, 
enregistré sur le court chef du muscle biceps femoris après application d’une 
stimulation électrique calibrée du nerf sural, et le seuil subjectif d’apparition de 
la sensation douloureuse (Willer et al., 1977).  
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La technique, qui a été développée dans notre laboratoire, est suffisamment 
sensible pour permettre d’objectiver l’effet analgésique d'une dose orale 
unique de codéine (Desmeules et al. Clinical Pharmocology and 
Therapeutics, 1989), ou de clonidine (Porchet et al. Life Science, 1990), 
l'impact central du paracétamol (Piletta et al. Clinical Pharmacology and 
Therapeutics, 1991), l'effet analgésique de divers antidépresseurs (Coquoz et 
al. Clinical Pharmacology and Therapeutics, 1993), et d'une dose unique de 
tramadol (Desmeules et al. British Journal of Clinical Pharmacology, 1996). 
En pratique, pour déterminer le seuil de la douleur, des séries de 30 
stimulations électriques transcutanées à courant constant de durée fixe (0.5 
msec) et d'ampérage variable sont appliquées au niveau du nerf sural dans la 
région rétro-malléollaire externe. Les stimulations sont espacées d’au moins 
10 secondes, afin d’éviter une sensibilisation des nocicepteurs (une séance @ 
10 minutes). Le réflexe polysynaptique tardif RIII est enregistré au niveau du 
court chef du biceps femoris ipsilatéral par électromyographie (Nicolet 
Viking™ IV, Nicolet Biomedical Inc., Madison, WI USA). Les seuils objectifs 
(RIII) sont définis comme l'intensité de courant induisant un réflexe dans 50 % 
des cas. Une modélisation des stimulations selon l’équation de Hill est 
pratiquée pour déterminer les seuils (Figure-plot). 
Evaluation psychophysique 
Une échelle visuelle analogique (EVA) de 0 à 10 cm est utilisée pour la 
mesure de l’état de douleur spontané (0 absence de douleur, 5 transition 
entre une sensation non douloureuse et une sensation douloureuse, 10 
douleur d’intensité maximale),de l’état de fatigue (0 pas de fatigue, 10 fatigue 
d’intensité maximale) et de l’état d’humeur (0 bonne humeur, 10 mauvaise 
humeur). 
Les sujets évaluent l’intensité de la sensation produite par la méthode RIII, 
selon une échelle visuelle analogique (EVA) de 0 à 10 cm où 0 représente 
l’absence de sensation, 5 la transition entre une sensation non douloureuse et 
une sensation clairement douloureuse et 10 une douleur d’intensité maximale. 
Chaque stimulation est par ailleurs également quotée selon une échelle 
catégorielle sensitive : 7 qualificatifs : rien, à peine perceptible, sensation 
tactile, piqûre légère, piqûre modérée, piqûre ou brûlure forte, piqûre ou 
brûlure très forte et une échelle catégorielle affective : rien, non désagréable, 
un peu désagréable, assez désagréable, nettement désagréable, 
extrêmement désagréable, insupportable. 
Thermode 
Les mesures du seuil thermique sont effectuées à l’aide d’une thermode à 
effet Pelletier couplée à une sonde thermique, dont les températures varient à 
raison de 0,5 degré C par seconde (Nicolet Viking™ Sensation IV, Nicolet 
Biomedical Inc., Madison, WI USA). 
Le seuil de détection de la variation de température et le seuil de 
désagrément au chaud est déterminé par le sujet qui interrompt lui-même la 
progression thermique à l’aide d’un interrupteur au moment où il perçoit une 
variation ou une sensation désagréable. Un seuil de détection de la variation 
thermique et un seuil désagrément au chaud sont obtenus en moyennant 3 
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mesures répétées, selon la méthode des limites. La détermination des seuils 
prend moins de 5 minutes. Aucune lésion cutanée n’est attendue compte tenu 
de la maîtrise du stimulus par le sujet, de la courte durée d’application, de la 
faible température et d’un dispositif de sécurité qui éteint la thermode au-
dessus de 50 degré C. Le même principe est appliqué pour le seuil de 
détection de la variation de température et le seuil de désagrément au froid. 
Pression 
Le stimulus mécanique est obtenu au moyen d'un dolorimètre à pression 
variable (Pain Diagnostics and Thermography, Great Neck, NY). La pression 
est appliquée avec une surface de 1,2 cm de diamètre à vitesse constante 
(entre 1 et 17kg). Au moment où le volontaire signale l’apparition d’un 
désagrément l’application de pression est arrêtée. Selon les résultats de 
Hapidou et al.,nous avons testé 3 points inclus dans la listes des critères 
diagnostiques de la fibromylagie (Multicenter Criteria Committee) : 
émmergence du nerf d’Arnlod, insertion de la patte d‘oie, insertion sternale de 
la 2eme côte, 2 points considérés comme  particulièrement sensibles : 
épicondyle médial, pectoral latéral  et 1 point contrôle : 3eme métatarsien.  
Cold pressor test 
Le seuil de tolérance (EVA 10/10) au froid est mesuré en chronométrant le 
temps pendant lequel un sujet tolère de garder la main immergée dans de 
l'eau à 0 degré. L'appareillage nécessaire au cold pressor test se compose 
d'un bac en plastique rempli d'eau. Afin de prévenir le réchauffement de l'eau 
par les mains des différents volontaires, la température de l'eau est 
maintenue à 0 degré au moyen de glace pilée brassée par un mélangeur 
(Hirsch et al.Pain 1998). 
IV.7. STATISTIQUES 
Les résultats sont exprimés en seuils moyens par phase ± l’écart type. Une 
analyse de covariance (ANOVA) pour mesures répétées est utilisée pour leur 
comparaison. Le seuil de signification statistique est fixé < 0,05. Une analyse 
de puissance a posteriori selon la méthode de correction Greenhouse-
Geisser porte le nombre de sujets nécessaire par groupe pour une 
significativité de 0,05 à n=60. 
IV.8. CONSIDERATIONS ETHIQUES 
Le protocole a obtenu l’accord de la Commission d’éthique du Département 
APSIC. Les volontaires ont donné leur consentement par écrit conformément 
à la législation genevoise (K 1 80, art.5). La conduite de l'étude est conforme 
à la loi genevoise (K 4 05.18). 
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V. RESULTATS 
23 volontaires féminins entre 18 et 40 ans ont étés inclues dans l’étude sur 
une période de 2 ans, 13 dans le groupe contraception, 10 dans le groupe 
sans contraception. Les 2 groupes sont comparables du point de vue de 
l’âge. Chaque volontaire a complété l’étude sur un cycle entier, soit entre 12 
et 15 mesures selon la longueur individuelle du cycle. L’analyse des résultats 
porte donc sur les 23 volontaires enrôlés. 
V.1 HUMEUR, FATIGUE ET DOULEUR SPONTANEE AVANT LES SEANCES DE 
MESURE. 
Les valeurs moyennes de l’état d’humeur, de fatigue et de douleur spontanée 
pour les 2 groupes sont présentées dans le tableau 2.  
Sans qu’il y ait de différence significative, les sujets sans contraception 
s’estiment de moins bonne humeur et plus fatiguée que les sujets avec 
contraception. 
La douleur spontanée est globalement très faible pour tous les sujets. A noter 
que la valeur la plus haute se situe en phase menstruelle pour les 2 groupes. 
Tableau 2 : Evaluation de l’état de fatigue, de l’humeur et de la douleur 
spontanee avant chaque seance de mesures, en fonction de la 






































































Résultats exprimés en valeurs moyenne (± écart type) , p=NS 
EVA=échelle visuelle analogique 
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V.2 STIMULUS ELECTRIQUE 
Les seuils nocicpetifs évalués par le RIII sont présentés dans le tableau 3. 
Les sujets sans contraception tendent à avoir un seuil systématiquement plus 
bas quelle que soit la phase que les sujets avec contraception. Lors de 
l’ovulation cette différence est significative (p=0,04). C’est lors de cette phase 
que le seuil est le plus bas pour les 2 groupes.  
 
 
Tableau 3 : Evaluation du seuil nociceptif (mAmp) par le réflexe 
nociceptif de flexion RIII en fonction de la phase du cycle et du 
status contraceptif. 

























résultats exprimées en valeurs moyennes (±écart type). 







Au sein de chaque groupe, on ne met pas en évidence de variation 
significative du seuil nociceptif selon les 4 phases du cycle menstruel (p=0,78, 
chez les sujets avec contraception, p=0,74, chez les sujets sans 
contraception).  
Le stimulus est systématiquement qualifié de plus désagréable, (EVA, échelle 
catégorielle sensitive et affective) par les sujets sans contraception que par 





Graphique1 : Seuil nociceptif RIII: évaluation des stimulations selon l’échelle 
visuelle analogique (EVA) en fonction de la phase du cycle.  








































Graphique2: Seuil nociceptif RIII: évaluation des stimulations selon l’échelle 
catégorielle sensitive en fonction de la phase du cycle. 




























Graphique3: Seuil nociceptif RIII: évaluation des stimulations selon l’échelle 
catégorielle affective en fonction de la phase du cycle. 






























Si on observe la distribution des valeurs individuelles moyennes par rapport à 
la médiane, on note une répartition des valeurs comparables dans les 
groupes sans et avec contraception, s’agissant du réflexe RIII, mesure 
objective.  
Lorsque’on utilise l’EVA, évaluation subjective du stimulus nociceptif, la 
variabilité interindividuelle est significativement plus importante dans le 
groupe sans contraception (p=0,04) (graphiques 4 et 5). On retrouve la même 
tendance, toutefois non significative, lorsqu’on utilise les échelles de mesure 
affective et sensitive.  
 
 
Graphique 4: Seuil nociceptif RIII  :distribution des valeurs individuelles par 
rapport à la médiane, en fonction du status contraceptif.  
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Seuil moyen d'apparition de la douleur
par phase et selon contraception
 
 
Les rectangles correspondent aux quartiles 25-75% pour le seuil moyen par phase. Le 
trait vertical dans chaque rectangle représente la médiane. Les traits verticaux de part 
et d’autre de chaque rectangle correspondent au valeurs extrêmes, non considérées 





Graphique 5: Seuil nociceptif RIII : évaluation des stimulations selon l’échelle 
visuelle analogique (EVA) :distribution des valeurs individuelles 
par rapport à la médiane, en fonction du status contraceptif.  
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Différence entre groupes, anova à mesures répétées : pr=0.049
Douleur EVA
par phase et selon contraception
 
 
Les rectangles correspondent aux quartiles 25-75% pour le seuil moyen par phase. Le trait 
vertical dans chaque rectangle représente la médiane. Les traits verticaux de part et d’autre 
de chaque rectangle correspondent au valeurs extrêmes, non considérées comme outliers. 




Les valeurs des seuils moyens en réponse à un stimulus thermique 
(thermode) en degré sont représentés dans les graphiques 5 à 8. 
On ne met pas en évidence de différence significative entre les groupes, ni 
d’influence des phases du cycle menstruel dans le groupe contraception 
comme dans le groupe sans contraception. 
Graphique 6: Evaluation du seuil nociceptif (degrés) par la thermode : stimulus 
froid, pour le groupe avec contraception en fonction de la phase 




























Graphique 7: Evaluation du seuil nociceptif (degrés) par la thermode : stimulus 
froid, pour le groupe sans contraception, en fonction de la phase 
































Graphique 8: Evaluation du seuil nociceptif (degrés) par la thermode : stimulus 
chaud, pour le groupe avec contraception en fonction de la 





























Graphique 9: Evaluation du seuil nociceptif (degrés) par la thermode : stimulus 
chaud, pour le groupe sans contraception en fonction de la 
phase du cycle. Valeurs moyennes ± écarts type, p=NS 




























V.4. STIMULUS MECANIQUE 
Les tableaux 7 et 8 montrent les seuils moyens en Kg en réponse à un 
stimulus mécanique sur 6 différents sites. Pas de différence significative 
isolée quel que soit le site selon les 4 phases du cycle menstruel ou selon le 
status contraceptif.  
Tableau 7 : Evaluation du seuil nociceptif (kg) par dolorimètre a pression 
variable selon la phase du cycle pour l’épicondyle médial, 
l’insertion de la patte d’oie, la base du 3eme métatarse. 
épicondyle      
 moy max min Nb mesures  
      
menstruelle 6.25 7.77 4.73 26 contarception 
folliculaire 6.38 8.11 4.66 38 contarception 
ovulation 6.27 8.10 4.44 26 contarception 
lutéale 6.55 8.01 5.08 63 contarception 
      
menstruelle 7.00 8.85 5.15 23 s.contraception 
folliculaire 6.85 8.86 4.83 33 s.contraception 
ovulation 7.12 9.05 5.18 17 s.contraception 
lutéale 6.79 8.90 4.67 54 s.contraception 
      
patte oie      
      
menstruelle 5.67 7.22 4.12 24 contarception 
folliculaire 5.79 7.49 4.09 35 contarception 
ovulation 5.71 7.08 4.33 23 contarception 
lutéale 5.80 7.07 4.52 59 contarception 
      
menstruelle 6.43 8.16 4.71 23 s.contraception 
folliculaire 6.56 8.30 4.82 33 s.contraception 
ovulation 7.38 8.96 5.79 16 s.contraception 
lutéale 6.70 8.44 4.96 55 s.contraception 
      
3eme meta      
      
menstruelle 4.79 5.83 3.75 24 contarception 
folliculaire 4.76 6.07 3.44 35 contarception 
ovulation 4.71 5.94 3.48 23 contarception 
lutéale 4.81 6.08 3.55 59 contarception 
      
menstruelle 5.28 6.75 3.81 23 s.contraception 
folliculaire 5.53 6.79 4.27 33 s.contraception 
ovulation 5.25 6.38 4.12 16 s.contraception 
lutéale 5.00 6.87 3.13 55 s.contraception 




Tableau 8: Evaluation du seuil nociceptif (kg) par dolorimètre a pression 
variable selon la phase du cycle pour l’émergence du nerf 
d‘Arnold, l’insertion sternale de la 2eme côte et le point pectoral 
latéral. 
Arnold      
 moy amax amin Nb mesures  
      
menstruelle 5.54 7.30 3.78 24 contarception 
folliculaire 5.21 6.46 3.96 35 contarception 
ovulation 4.86 6.25 3.46 23 contarception 
lutéale 5.14 6.79 3.48 59 contarception 
      
menstruelle 5.84 7.24 4.43 23 s.contraception 
folliculaire 5.71 7.24 4.19 33 s.contraception 
ovulation 5.63 7.09 4.16 16 s.contraception 
lutéale 5.47 6.86 4.09 55 s.contraception 
      
2eme côte      
      
menstruelle 7.08 9.82 4.35 24 contarception 
folliculaire 6.96 9.20 4.72 35 contarception 
ovulation 6.68 8.79 4.58 23 contarception 
lutéale 7.14 9.46 4.83 59 contarception 
      
menstruelle 7.33 9.55 5.10 23 s.contraception 
folliculaire 7.26 9.73 4.79 33 s.contraception 
ovulation 8.31 10.58 6.04 16 s.contraception 
lutéale 7.45 9.28 5.61 55 s.contraception 
      
pectoral lat      
      
      
menstruelle 3.60 4.46 2.74 24 contarception 
folliculaire 3.68 4.50 2.85 35 contarception 
ovulation 3.60 4.32 2.88 23 contarception 
lutéale 3.74 4.65 2.83 59 contarception 
      
menstruelle 4.57 5.79 3.34 23 s.contraception 
folliculaire 4.68 5.87 3.50 33 s.contraception 
ovulation 5.38 6.46 4.29 16 s.contraception 
lutéale  4.90 6.23 3.57 55 s.contraception 
      




V.5.SEUIL DE TOLERANCE AU FROID : COLD PRESSOR TEST 
Les seuils sont représentés sur les graphiques 10 et 11. 
Là encore, on ne met pas en évidence de différence significative, selon le 
status contraceptif, -quoique on note une tendance à des seuils plus élevés 
cette fois dans le groupe sans contraception que dans le groupe sous 
contraception quelle que soit la phase du cycle. 
Graphique 10: Evaluation du seuil de tolérance au froid (secondes) au moyen 
du cold pressor test en fonction de la phase du cycle pour le 
































Graphique 11: Evaluation du seuil de tolérance au froid (secondes) au moyen 
du cold pressor test en fonction de la phase du cycle pour le 
groupe sans contraception. Valeurs moyennes ± écarts type, 
p=NS  
































Les variations hormonales caractérisant le cycle menstruel pourraient 
partiellement expliquer la différence de perception de la douleur liée au genre. 
Dans le domaine clinique, on reconnaît, par exemple, une association entre 
certaines phases du cycle et la fréquence des crises douloureuses chez des 
patientes souffrant de maux chroniques tels que migraines, dysfonction de 
l’articulation temporo-mandibulaire ou fibromyalgie (Anderberg et al.,1998). 
S’agissant de la douleur expérimentale, l’influence du cycle sur les seuils de 
la douleur est également discutée, mais comme en témoigne la revue de la 
littérature et les observations de cette étude, un lien clair reste difficile a 
mettre en évidence. 
Une méta analyse, réunissant sept des seize études publiées sur la question 
en 1999, tente de systématiser l’effet phase. On décrit que c’est en phase 
folliculaire que le seuil de la douleur est le plus élevé en réponse à un 
stimulus thermique, mécanique et ischémique. Lorsqu’on regroupe les 5 
études utilisant ces 3 types de stimulations, soit un total de 98 sujets, 
l’importance de l’effet de phase est qualifiée de discret à modéré. Pour le 
stimulus électrique, le seuil est par contre décrit comme plus élevé en phase 
lutéale avec également une influence discrète à modérée, sur un nombre total 
de 19 sujets (2 travaux) (Riley et al 1999). 
Si on reprend isolément les 7 études mentionnées dans ce travail et à 
l’examen des études parues après 1999, on est frappé par une hétérogénéité 
des résultats, faiblement significatifs, lorsqu’ils le sont (cf. description des 
études) et une hétérogénéité des méthodes employées, poussant à émettre 
deux réserves aux conclusions de cette méta-analyse. 
Premièrement, une possible surestimation de l’effet évalué sur un collectif de 
98 sujets pour les stimuli thermique, mécanique et ischémique, ce qui amplifie 
jusqu’à cinq fois le nombre de sujets de certaines études prises isolément. 
Pour le stimulus électrique, le collectif est moindre, 19 sujets (2 études), mais 
néanmoins le double de celui de chaque étude. Nos observations vont dans 
le sens de cette premiere remarque puisque, dans notre collectif de 23 
femmes, 13 avec contraception, 10 sans contraception, on ne réussit pas à 
isoler une modulation, selon les quatre phases du cycle menstruel, des seuils 
de la douleur en réponse à un stimulus électrique, thermique, mécanique 
testés lors de chaque session expérimentale, et qu’au vu de l’importante 
variabilité interindividuelle dans tous les tests, on peut raisonnablement 
attribuer, en partie, cette absence de signification statistique à une question 
de puissance. En effet un calcul de puissance a posteriori porte le nombre de 
volontaires requis par groupe, dans notre étude, à 60. 
Deuxièmement, on peut avancer une possible incompatibilité méthodologique 
entre les études rendant leur comparaison hasardeuse, en se posant 
notamment la question d’un biais issu du regroupement des modalités de 
stimulations (thermique, mécanique et ischémique), alors même que dans l’un 
des travaux, une sensibilité moindre est décrite en phase folliculaire lorsqu’on 
utilise un stimulus ischémique, mais non retrouvée lorsqu’on utilise un 
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stimulus thermique dans le même session expérimentale (Fillinghim et al., 
1997). 
VI.1. INFLUENCE DU CYCLE MENSTRUEL SUR LE SEUIL D’APPARITION DE LA 
DOULEUR EN REPONSE A UN STIMULUS ELECTRIQUE. 
Notre collectif ne suffit pas à mettre en évidence une modulation de 
l’apparition du reflexe RIII selon les 4 phases du cycle menstruel au sein du 
groupe de volontaires sans contraception, toutefois ces dernières ont des 
seuils nociceptif systématiquement plus bas que les volontaires du groupe 
avec contraception. Elles qualifent également les stimulations de plus 
désagréables. Cette observation suggère que les variations hormonales 
menstruelles ont effectivement une influence sur le seuil d’apparition de la 
douleur, puisque leur suppression par la contraception semble rendre moins 
sensible, à la stimulation électrique. 
Il est ici a noter que nos résultats ne concordent pas avec ceux obtenus dans 
deux autres travaux utilisant un stimulus électrique. En effet, nous obtenons 
un seuil significativement abaissé lors de l’ovulation, alors qu’utilisant le RIII 
chez 14 femmes sans contraception, Tassorelli et al mettent en évidence un 
seuil significativement abaissé en phase lutéale (Tassorelli et al 2002). 
Giamberardino et al, par contre, en appliquant un stimulus électrique au 
niveau de l’abdomen, sur la peau, dans le tissus sous-cutané et au niveau 
des muscles abdominaux, démontrent un seuil significativement plus élevé 
(p<0.01) en phase lutéale, quel que soit le site stimulé (Giamberardino et al 
1997). Une différente méthodologie peut aisément rendre compte de la 
divergence entre notre étude et celle de Giamberardino et al., ni la population, 
ni l’appareillage, ni les sites stimulés n’étant comparables. Quant au manque 
de concordance avec la première étude citée, on peut également avancer 
certaines différences de design, les volontaires de Tassorelli et al n’étant 
testé que deux fois (une fois pendant la phase folliculaire, une fois pendant la 
phase lutéale), par exemple, alors que nous avons moyenné plusieurs 
mesures par phases. Enfin une fois encore, il semble avant tout nécessaire 
de répéter ce type de mesure chez un nombre plus important de sujets afin 
d’obtenir des résultats plus solides.  
La différence de sensibilité statistiquement significative,dans notre etude, lors 
de l’ovulation, pose la question, au niveau biologique, d’un rôle potentiel du 
pic de LH et d’œstrogènes. On sait encore peu de chose du mécanisme par 
lequel les hormones gonadiques influenceraient la perception douloureuse et 
par voie de conséquence l’analgésie. Les modèles animaux ont montré 
qu’elles sont susceptibles d’interagir à différents niveaux du complexe circuit 
de la transmission douloureuse.  
Au niveau péripherique, d’abord, plusieurs travaux suggèrent chez le rat une 
interaction entre les oestrogènes, la progesterone et le « nerve growth 
factor » (NGF). Ce facteur de croissance, par le biais de sa liaison à son 
récepteur (trAK) semble jouer un role clé comme médiateur pro-nociceptif et 
on pense que 90% des fibres C (véhiculant l’information douloureuse depuis 
la péripherie jusqu'à la corne dorsale de la moelle épinière) expriment le trAK. 
L’administration aigue de NGF provoque d’ailleurs, un abaissement du seuil 
de réponse des fibres C cutanées et viscérales à une stimulation nociceptive 
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mécanique ou thermique (M J Millan 1999). Un travail a montré une 
augmentation de la synthèse d’ARN messager (ARNm) du trAK dans les 
ganglions de la corne dorsale, pendant le proestrus, phase du cycle, chez le 
rat, ou le taux de LH d’oestrogènes et de progesterone est élevé et ou les 
animaux semblent avoir une sensibilité à la douleur augmentée. Il a été 
démontré en parallèle que la présence d’oestrogènes aboutit dans un premier 
temps à une augmentation de l’ARNm du trAK dans la corne dorsale puis a 
plus long terme a une diminution de celui-ci, résultant en une interaction 
bimodale (Fillinghim et al 2000).  
Hormis cette potentielle action au niveau des afférences primaires, les 
steroides sexuels seraient par ailleurs capables de modifier la production de 
divers neuro-modulateurs tels que la substance P, les acides aminés 
excitateurs ou au contraire inhibiteurs impliqués notament dans la 
transmission et la modulation du message nociceptif des fibres Aδ et C à la 
corne dorsale de la moelle, ou encore dans la transmission et l’intégration du 
message nociceptif au niveau thalamique.  
On postule également une interaction avec les différents neurotransmetteurs 
monoaminergiques : dopaminergique, serotoninergique ou noradrenergique, 
participant entre autre au système inhibiteur descendant du circuit nociceptif. 
Enfin, on décrit une interaction entre les hormones gonadiques et le système 
opioide endogène. Chez le rat, ce postulat repose d’une part au niveau 
anatomique sur une co-localisation de certains opioides endogènes et 
d’oestrogènes dans certains noyaux hypothalamiques et au niveau 
biochimique sur la mise en évidence d’une augmentation de la production de 
l’ARNm des récepteurs opioides mu par les oestrogènes dans l’hypothalamus 
ventro-medial. Par ailleurs, toujours chez le rat, l’induction d’un pic de LH 
aboutit à une désensibilisation des récepteurs opioides cérébraux (Fillinghim 
et al 2000). 
Malgré l’intérêt croissant pour l’influence du cycle menstruel sur la perception 
douloureuse, on ne dispose que de très peu de travaux, chez l’homme, 
testant d’hypothétiques mécanismes biologiques. Un travail de neuroimagerie 
évoque une interaction oestrogènes -oipoides endogènes : on y trouve une 
corrélation négative entre le taux circulant d’œstrogènes et l’occupation des 
récepteurs mu au niveau de l’hypothalamus et de l’amygdale (Smiths et al 
1998). Une interaction entre les œstrogènes la progestérone et la sérotonine, 
le GABA et l’acetylcholine est également suggérée, essentiellement explorée 
dans la littérature psychiatrique (Liebenluft et al., 1994, Rubinow et al., 1998).   
Finalement, on peut imaginer une influence indirecte des hormones 
gonadiques, par le biais de la modulation de certains symptômes d’ordre 
psychologique, humeur, fatigue, stress, anxiété, irritabilité, thymie, sommeil, 
bien décrite dans la littérature. Ceux-ci, on le pressent, sont probablement 
intimement liés à l’impact douloureux d’un stimulus nociceptif expérimental ou 
clinique. On remarque d’ailleurs, dans notre collectif, que les volontaires sans 
contraception ont tendance à s’estimer plus fatiguées et de moins bonne 
humeur avant les séances de mesures quelle que soit la période du cycle, 
que les volontaires avec contraception. L’observation d’une variabilité 
interindividuelle, statistiquement plus importante dans le groupe sans 
contraception, lorsqu’on utilise une échelle de mesure subjective (EVA), reflet 
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de l’intégration de l’ensemble des variables caractérisant une sensation 
douloureuse, alors que comparable, lorsqu’on utilise une échelle de mesure 
objective et réflexe (RIII), suggère, de fait, une interaction complexe, 
s’exprimant tant au niveau biologique qu’au niveau psychologique. 
VI.2. ROLE DU STIMULUS EMPLOYE. 
La différence de sensibilité entre les deux groupes n’apparaît pas dans notre 
collectif lorsqu’on utilise un stimulus thermique ou un stimulus mécanique. Ce 
constat suggère que le type de stimulus employé a sa propre influence. 
Différentes explications étayent cette hypothèse. 
D’un point de vue neurophysiologique d’abord, chez le sujet sain, le message 
nociceptif est véhiculé depuis la périphérie vers la corne dorsale de la moelle 
épinière par 2 types de fibres nerveuses, les fibres Ad à vitesse de conduction 
moyenne et les fibres C à vitesse de conduction lente, quelque soit le 
stimulus employé. Toutefois, très schématiquement, on décrit 2 sous-types de 
fibres Ad et plusieurs sous-types fibres c, dont les terminaisons cutanées 
répondent différemment selon le type de stimulus (électrique, mécanique ou 
thermique), son intensité ou sa vitesse d’application (Millan et al). En utilisant 
un stimulus électrique au niveau du nerf sural pour obtenir le réflexe RIII, on 
active directement les fibres Ad et C en court-circuitant ces terminaisons 
cutanées. Avec la thermode ou le dolorimètre par contre, on passe par ces 
terminaisons et on génère probablement une réponse nuancée par la nature 
du stimulus.  
Au niveau central, ensuite, il existe des neurones nociceptifs spécifiques, 
répondant exclusivement à un type de stimulation et qui codent dans une 
certaine mesure l’intensité de la stimulation et des neurones nociceptifs non 
spécifiques, qui augmentent leur fréquence de décharge en fonction de 
l’intensité du stimulus.   
On peut également appréhender la question sous l’angle de la perception 
émotionnelle d’un stimulus douloureux expérimental. L’association du 
stimulus électrique au choc électrique, par exemple, peut jouer un rôle dans la 
manière dont les sujets le perçoivent. Ou, à l’opposé, on peut penser que le 
caractère furtif de l’impulsion électrique est mieux supportée qu’un stimulus 
ischémique ou que l’immersion d’un membre dans l’eau froide, qui se 
rapprochent plus d’une douleur réelle. 
Enfin citons un aspect purement méthodologique dans notre étude, 
concernant le stimulus mécanique. 
L’utilisation d’un dolorimètre manuel,  implique de générer à l’aide d’une 
surface d’ 1 cm de diamètre environ une pression à vitesse constante sur des 
surfaces corporelles non planes. Ce test est donc particulièrement 
"examinateur dépendant" et mesure dépendant. Dès lors, la reproductibilité 
n’est probablement pas assurée.   
Cette remarque est étayée par le fait que  dans un collectif total de 66 sujets 
Hapidou et al ne mettent pas en évidence d’influence des phases du cycle 
menstruel sur le seuil de détection de la douleur, testé par un dolorimètre 
manuel. Constatation identique chez Johns et Littlejohn qui testent 9 femmes 
sur 3 cycles consécutifs. 
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VI.3. SEUIL DE TOLERANCE AU FROID. 
Concernant le seuil de tolérance au froid, on n’isole pas d’influence du cycle 
menstruel. Ce constat est le même que celui d’Hapidou et al., qui mettent en 
évidence, au moyen d'un cold pressor test, un seuil de désagrément au froid 
abaissé en phase lutéale, sans mettre en évidence de modification du seuil 
de tolérance selon la période du cycle menstruel. Les auteurs attribuent cette 
observation au fait que la tolérance à la douleur est une réponse dépendante 
de facteurs psychologiques et culturels relevant d'un certain apprentissage de 
la douleur, alors que le seuil de désagrément se rapproche plutôt d'une 
réponse réflexe principalement influencée par des variables biologiques.  
Il est intéressant de noter que contrairement au seuil d’apparition de la 
douleur, pour le seuil de tolérance, les volontaires sans contraception tendent 
à avoir un seuil plus élevé que les volontaires avec contraception. Cette 
observation demande à être confirmée et son origine élucidée, mais suggère 
que la détection de la douleur et la tolérance sont effectivement déterminés 
par différents facteurs. 
VII. CONCLUSION 
Notre étude n’est pas suffisamment puissante pour mettre en évidence une 
variation des seuils nociceptifs en fonction des phases du cycle menstruel au 
sein d’un groupe de femmes sans contraception, quelque soit le stimulus 
utilisé. 
Toutefois, comme les autres travaux traitant de la question, elle suggère une 
influence des variations hormonales et particulièrement du pic d’oestrogènes 
et de LH sur le seuil nociceptif, puisque la suppression de ces pics par la 
contraception semble rendre les volontaires moins sensibles à un stimulus 
électrique. Cette influence est probablement complexe susceptible de 
s’exprimer tant à l’échelle neurophysiologique- à l’étage central comme 
périphérique-, qu’à l’échelle psychologique. Différents de ceux des deux 
études antérieures utilisant un stimulus électrique, ces résultats demandent à 
être confirmés dans une étude de plus grande envergure, dont le dessin 
comprend des dosages hormonaux. La nature du stimulus employé jouant 
probablement un role dans le ressenti d’une douleur expérimentale, il est 
nécessaire en outre d’appliquer plusieurs modalités de stimulation. 
Il semble important de déterminer si les variations hormonales menstruelles 
ont une influence significative sur les seuils nociceptifs expérimentaux, afin de 
pouvoir, en en tenant compte, inclure les femmes dans les études cliniques 
testant les antalgiques. Il serait alors possible de tirer les conséquences 
pharmacocinétiques et pharmacodynamique de cette influence et d’envisager 
d’éventuelles adaptations posologiques en clinique. 
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